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INTRODUÇÃO: A doença de Machado-Joseph (DMJ) é a ataxia espinocerebelar 
mais comum em todo o mundo. A osteoporose é uma doença óssea multifatorial que 
afeta alguns pacientes neurológicos. Ataxia não é conhecida como fator de risco 
para osteoporose/osteopenia. A perda progressiva de movimentos pode levar a 
perda de massa óssea que associada à alta frequência de quedas podem favorecer 
a ocorrência a fraturas.  
OBJETIVO: O objetivo deste estudo é investigar a densidade mineral óssea (DMO) 
de pacientes com DMJ, a frequência de fraturas vertebrais nesses pacientes e 
fatores clínicos que podem influenciar as alterações da DMO.  
PACIENTES E MÉTODOS: Trinta pacientes consecutivos com confirmação 
molecular da DMJ foram incluídos prospectivamente. Foram obtidos dados clínicos e 
DMO da coluna lombar e do fêmur por densitometria óssea (DXA). Os Z-scores 
foram utilizados para análise de DMO. A radiografia lombar foi obtida na posição 
lateral para pesquisa de fraturas. Os resultados obtidos de DMO foram 
correlacionados com os dados clínicos dos pacientes.  
RESULTADOS: Dez pacientes (33,3%) apresentaram DMO baixa em pelo menos 
um dos locais estudados com base nos Z-scores. O Z-score da DMO da população 
total do estudo foi comparado aos valores normativos e foram encontradas 
diferenças significativas no quadril total e na coluna lombar. Os Z-scores 
correlacionaram-se diretamente com o índice de massa corporal na coluna lombar, 
fêmur total e colo do fêmur. A expansão do CAG foi inversamente correlacionada 
com o Z-score no colo do fêmur. Não houve correlação entre os anos de sintomas, a 
gravidade da doença, o tipo de ataxia, a idade do início dos sintomas, a duração da 
doença, a dependência de cadeira de rodas, o histórico de fraturas, a frequência de 
quedas ou a presença de fraturas nos raios-X lombares e Z-scores.  
CONCLUSÃO: Baixa DMO é muito frequente entre os pacientes com DMJ e esse 
achado pode justificar a avaliação precoce da DMO desses pacientes. 
 





INTRODUCTION: Machado-Joseph Disease (MJD) is the most common 
spinocerebellar ataxia worldwide. Osteoporosis is a multifactorial bone disease that 
affects some neurologic patients. Ataxia is not known as a risk factor to 
osteoporosis/osteopenia. Progressive loss of movements may lead to bone loss and 
the high frequency of falls in these patients may contribute to fractures. 
PURPOSE: The aim of this pilot study is to investigate the bone mineral density 
(BMD) of patients with MJD, the frequency of vertebral fractures in these patients and 
clinical factors that may influence BMD alterations. 
PATIENTS AND METHODS: Thirty consecutive patients with molecular confirmation 
of MJD were prospectively enrolled. Clinical data and BMD of lumbar spine and 
femur were obtained. BMD was measured by bone densitometry (DXA). Z-scores 
were used for BMD analysis. Lumbar X-ray was obtained in the lateral position for 
fracture assessment. BMD results were correlated to clinical data of the patients. 
RESULTS: Ten patients (33.3%) showed low BMD in at least one of the sites studied 
based on Z-scores. BMD Z-score of total study population was compared to 
normative values, and significant differences were found on the total hip and lumbar 
spine. Z-scores correlated directly with body mass index in lumbar spine, total hip 
and femoral neck. CAG expansion was inversely correlated to Z-score at femoral 
neck. There was no correlation between years of symptoms, severity of disease, type 
of ataxia, age of onset of symptoms, disease duration, wheelchair dependence, 
history of fractures, frequency of falls or presence of fractures on lumbar X-ray and Z-
scores. 
CONCLUSION:  Low BMD is very frequent among MJD patients and this finding may 
justify early evaluation of BMD in these patients. 
 
KEY-WORDS: ataxia; osteoporosis; bone mineral density; Machado-Joseph 
Disease. 
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O termo ataxia se refere a um conjunto de sintomas neurológicos que leva 
a incoordenação dos movimentos. Ela pode ocorrer devido a infecções, doenças 
vasculares, traumas, uso de drogas e causas hereditárias1. Os pacientes com 
doenças que cursam com ataxia são acompanhados clinicamente e, em muitos 
casos, o tratamento é sintomático.  
Dentro do grupo de ataxias hereditárias, há ainda uma subdivisão de 
acordo com seu tipo de herança genética, podendo ser divididas em autossômicas 
dominantes, autossômicas recessivas, ligadas ao X e mitocondriais. Dentro do grupo 
das autossômicas recessivas, destaca-se a Ataxia de Friedreich (AF), que acomete 
adolescentes e é causada por expansão genética da base trinucleotídea GAA no 
cromossomo 9q13.  
As ataxias autossômicas dominantes também recebem o nome de ataxias 
espinocerebelares (AEC), já que afetam o cerebelo e suas vias de condução. Elas 
correspondem a um grupo heterogêneo de doenças2 e são classificadas de acordo 
com seu subtipo e alteração genética conhecida3.  
Algumas características são comuns às AEC, como início na fase adulta e 
alterações discretas a exames de imagem do SNC. As alterações radiológicas, 
entretanto, não são capazes de sugerir o diagnóstico pois correspondem a achados 
inespecíficos como atrofia cerebelar, por exemplo. Por ser uma doença de herança 
autossômica dominante, leva a uma frequência significativa de pacientes acometidos 
na mesma família. Esse padrão de herança genética também explica a prevalência 
de algumas ataxias em grupos populacionais específicos. 
A avaliação genética é fundamental na identificação do tipo de AEC. Em 
pacientes que iniciam sintomas de ataxia e que já exista diagnóstico familiar de 
alguma AEC, pode-se fazer um teste genético especifico. Se há história familiar, 
porém, sem diagnóstico genético, um painel mais amplo de pesquisa de mutação 
deve ser realizado.  





Tabela 1. Classificação das AEC e localização das alterações genéticas 
Tipo de Ataxia Localização da alteração genética 
AEC tipo 1 Cromossomo 6 
AEC tipo 2 Cromossomo 12 
AEC tipo 3 Cromossomo 14 
AEC tipo 4 Cromossomo 16 
AEC tipo 5 Cromossomo 11 
AEC tipo 6 Cromossomo 19 
AEC tipo 7 Cromossomo 3 
AEC tipo 8 Cromossomo 8 
 
A avaliação clínica dos pacientes com ataxia é realizada através de 
escalas. Entre elas, uma das mais usadas é a Scale of Assessment and Rating of 
Ataxia (SARA) (anexo 1). O uso da SARA já foi validado e sua aplicação é comum 
na prática clínica. A SARA consiste em pontuar a gravidade de alterações da fala, 
equilíbrio e força. Sua pontuação vai de 0 a 40, sendo 0, sem sintomas e 40, 
sintomas acentuados5.  
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A Doença de Machado-Joseph (DMJ) é uma das AEC mais comuns. Ela 
foi primeiramente descrita em uma família de imigrantes açorianos residentes no 
estado de Massachussets, Estados Unidos, em 1972. Alguns anos depois, outros 
relatos da mesma doença foram descritos, passando a receber o sobrenome das 
principais famílias avaliadas4. A doença se caracterizava por sintomas de ataxia, 
desenvolvidos de forma subaguda em adultos jovens, associado a disartria, 
hiporreflexia e atrofia muscular, entre outros sintomas.  
A DMJ é causada por uma mutação do tipo expansão. Neste tipo de 
mutação, algumas bases de trinucleotídeos têm sua expressão aumentada o que 
leva à alteração na proteína formada. No caso da AEC tipo 3, ocorre repetição da 




Os alelos normais contêm menos de 44 repetições CAG. Se as repetições 
CAG estiverem entre 45 e 51, os indivíduos podem ou não apresentar sintomas da 
doença. Os sintomas de DMJ estão presentes quando as repetições CAG são 
superiores a 522 e vários aspectos da doença estão relacionados ao tamanho da 
expansão CAG, como a idade de início, por exemplo4. Uma vez que a apresentação 
clínica da DMJ é variável, outros fatores modificadores devem estar envolvidos na 
definição dos fenótipos. 
A DMJ é um transtorno progressivo neurodegenerativo multissistêmico 
que apresenta ataxia progressiva, oftalmoplegia e outras alterações neurológicas. A 
deambulação torna-se difícil e pode levar a diferentes graus de restrição de 
movimento6. Devido à variabilidade dos sintomas, a DMJ é classificada em cinco 
grupos (Tabela 2): 
 
Tabela 2. Classificação dos subtipos clínicos da DMJ 
TIPO CARACTERISTICAS 
I início precoce com distonia e espasticidade 
II início médio da idade adulta, espasticidade ocasional das pernas 
III início posterior com atrofia muscular distal e arreflexia 
IV fenótipo parkinsoniano 
V paraplegia espástica progressiva "pura" 
 
Sintomas não motores incluem alteração no sono, na cognição, 
depressão, fadiga, cãibras e dores musculoesqueléticas. Com a evolução do quadro, 
o paciente tem disartria, atrofia da língua, disfagia e dificuldade de tossir2. 
A idade de aparecimentos dos sintomas é na fase adulta, predominando 
na 3a e 4a décadas de vida4. A evolução também é variável e média de sobrevida 
após o diagnóstico é de 21 anos. O diagnóstico é feito pela correlação dos sintomas, 
história familiar e teste genético. A progressão sintomática dos pacientes deve ser 
acompanhada ambulatorialmente a partir do diagnóstico. O tratamento consiste em 
sintomáticos e reabilitação motora 
A prevalência da DMJ varia em diferentes países. Em Portugal e no 
Brasil, a prevalência de DMJ entre todos as AECs é de mais de 60%, enquanto na 






Osteoporose é a doença metabólica mais comum do osso, é multifatorial 
e caracterizada pela alteração da microarquitetura óssea com diminuição da massa 
óssea7. A sua fisiopatologia relaciona-se com um desequilíbrio entre ação dos 
osteoblastos (responsáveis pela formação do osso) e osteoclastos (células que 
promovem a reabsorção óssea). A doença afeta todo o esqueleto, porém a atividade 
osteoclástica acomete mais precocemente os membros inferiores.8  
Entre os principais fatores envolvidos na patogenia da doença, destacam-
se o envelhecimento, ação hormonal, sedentarismo, imobilidade, baixo peso 
corpóreo, deficiências nutricionais, algumas drogas e doenças. 
O equilíbrio normal do tecido ósseo está diretamente relacionado com os 
estímulos que o osso recebe da gravidade e de movimentos dos grupos musculares 
adjacentes. Ou seja, o estímulo mecânico gerado pelas atividades diárias e 
potencializado por atividades físicas é mais eficaz que estímulos estáticos. Sendo 
assim, a imobilidade é um dos fatores de risco mais importantes para o 
desenvolvimento da osteoporose9.  
A osteoporose por desuso ocorre pela falta de sustentação de peso e de 
atividade física, pode começar a aparecer a partir de 8 semanas de imobilização9. A 
velocidade de instalação do quadro depende da idade do paciente. A diminuição da 
massa óssea é observada em pacientes acamados, por qualquer motivo, e em 
pacientes com lesões medulares10. 
Além disso, o tecido ósseo é composto principalmente por cálcio, 
magnésio e fosfato. Sendo esses, e outros nutrientes essenciais para manter a 
integridade do tecido. Cálcio e fostato são retirados da circulação e fazem parte do 
equilíbrio do tecido ósseo, de forma que é no esqueleto que está a maior reserva de 
cálcio do corpo humano. Além do osso, o cálcio desempenha um importante papel 
na sinalização celular de impulsos e contração muscular10.  
O hormônio paratireodiano (PTH) é produzido pelas paratireoides e a 
hipocalcemia é o principal estímulo à sua secreção. Nos ossos, o PTH estimula a 
retirada do cálcio para repor o cálcio sérico, através de ação nos osteoblastos e 
osteoclastos. Nos rins, ele aumenta a reabsorção de cálcio e age em processos 
químicos que transformam a vitamina D em metabólitos mais ativos, que por sua 




A vitamina D e seus metabólitos são vitaminas lipossolúveis com ação 
hormonal. Podem ser ingeridas na alimentação ou transformada na pele através de 
um percursor (7-dehidroxicolesterol em vitamina D3). Sendo assim, a exposição 
solar corresponde a um importante fator ambiental na regulação da calcemia12. Sua 
ação tem efeito mais lento no controle da calcemia se comparado com o PTH11.  
Por isso, que pacientes com baixa ingesta de cálcio, seja por dieta 
inadequada, seja por distúrbios de deglutição ou aqueles com má absorção têm 
risco aumentado de desenvolver baixa densidade mineral óssea. Da mesma forma, 
indivíduos que não se expõem ao sol, podem evoluir com deficiência de vitamina D 
e, mesmo se a ingesta de cálcio for adequada, podem apresentar diminuição da 
massa óssea por baixa absorção do cálcio ingerido. 
Além do equilíbrio fisiológico do tecido ósseo, outros fatores estão 
relacionados à perda de massa óssea. O peso corpóreo é um deles. Existe uma 
relação direta entre o peso sobre a ação da gravidade e a DMO, assim pessoas com 
baixo peso têm um maior risco de desenvolver osteoporose. Isso acontece porque o 
sobrepeso exerce um efeito mecânico sobre o esqueleto, estimulando o aumento da 
atividade osteoblástica. Essa relação também pode ser feita através do Índice de 
Massa Corpórea (IMC)13. Ou seja, o baixo IMC está relacionado a maior risco de 
perda de massa óssea. 
O IMC é um índice que correlaciona o peso, em quilos, com altura, em 
metros, através da seguinte fórmula: 
 !"# = !"#$!"#$%&! 
  
Apesar de não ser o melhor método para avaliar o percentual de gordura, 
o resultado do IMC é uma das formas de classificar se o peso do paciente está 








Tabela 3. Classificação do IMC segundo a OMS. 
IMC Classificação 
<18,5 Baixo peso 
Entre 18,5 e 24,9 Normal 
Entre 25 e 29,9 Excesso de peso 
Entre 30 e 34,9 Obesidade grau 1 
Entre 35 e 39,9 Obesidade grau 2 
≥40 Obesidade grau 3 
 
 
De forma similar ao peso, a atividade física regular exerce um efeito 
mecânico sobre o tecido ósseo influenciando o aumento da massa óssea12.  
A fratura é a principal complicação da osteoporose e atinge 
principalmente a população idosa. O número de fraturas em idosos tem aumentado 
no mundo devido ao envelhecimento da população e elas ocorrem devido a 
presença de alguns fatores como osteoporose, fraqueza muscular e problemas de 
equilíbrio. As consequências da fratura são inúmeras e vão desde de complicações 
de convívio social e emocional até morbimortalidade em decorrência da fratura e seu 
tratamento. Além disso, o tratamento das fraturas, principalmente em pacientes 
idosos, gera um alto custo aos serviços de saúde13.  
Para avaliar o tecido ósseo, aplicam-se métodos de exame que calculam 
a densidade mineral óssea (DMO), entre eles estão tomografia computadorizada 
periférica de alta resolução (HR-pQCT), ultrassom quantitativo das falanges (QUS) e 
absorciometria de raio-x de dupla energia (DXA). 
Dentre eles, a DXA é um método bastante disponível com baixa 
exposição à radiação e relativamente rápido e de baixo custo. É também o método 
mais sensível para avaliar a DMO. O exame consiste na emissão de feixes de raio-X 
de dupla energia (um feixe até 50 keV, outro maior que 70 keV) através de uma 
fonte de raio-X abaixo do paciente, que se posiciona em uma maca. Esses raios-X 
têm energia suficiente para atravessar o corpo do paciente e serem detectados nos 
sensores localizados acima do paciente.  Esses feixes são atenuados pelos tecidos 
do corpo do paciente. A atenuação varia com a intensidade do feixe, espessura e 




A DXA avalia o corpo do paciente como estrutura bidimensional 
constituída de tecido ósseo e tecido mole. Isso constitui uma limitação do método, já 
que a profundidade da estrutura óssea não é avaliada14. Apesar disso, a 
aproximação bidimensional do resultado gera uma informação próxima da estrutura 
tridimensional. 
O osso é o tecido com maior densidade e o tecido mole (composto por 
músculos, gordura, pele e líquido) tem uma densidade menor. Assim, essas 
estruturas atenuam de forma diferente os feixes de raio-X. Para cada feixe, o de 
baixa e de alta energia, os diferentes tecidos do segmento analisado os atenuam de 
forma diversa. A diferença de atenuação entre os tecidos moles e o osso é maior no 
feixe de baixa energia. Isso gera um contorno de atenuação, que depois permite a 
quantificação do mineral do tecido ósseo14. 
A intensidade recebida em cada ponto do sensor é transformada, através 
de cálculos matemáticos, em uma medida de densidade, na unidade de g/cm2. 
Entretanto, o valor absoluto de DMO em g/cm2 não é um dado representativo já que 
a DMO varia fisiologicamente de acordo com idade, sexo e etnia. Indivíduos normais 
alcançam maiores valores de DMO no início da fase adulta, o que corresponde ao 
pico da massa óssea.  
O pico da massa óssea depende da atividade física, força muscular, dieta 
e estado hormonal. Alguns fatores hereditários também influenciam como o alelo do 
receptor da vitamina D, de colágeno e de estrogênio. Normalmente, atinge-se o pico 
da massa óssea aproximadamente aos 20 anos e após essa idade, a DMO atinge 
um platô e depois tende à queda. Esse fenômeno é fisiológico e faz parte do 
envelhecimento.  
Nas mulheres, entretanto, essa queda ocorre mais rápido que nos 
homens devido à diminuição hormonal que ocorre na pré-menopausa e menopausa. 
Nos homens essa queda é gradual e começa a partir dos 50 anos15. O efeito da 
diminuição do estrogênio desempenha papel importante na perda da massa óssea 
nas mulheres, isso ocorre já que esse hormônio tem um efeito inibidor sobre os 
osteoclastos. Sendo assim, em baixas concentrações de estrogênio, a ação 
osteoclástica está aumentada.  
Indivíduos descendentes da raça negra também apresentam maior 




a diferenças estruturais, como geometria e tamanhos dos ossos, hábitos culturais e 
fatores fisiológicos no mecanismo de absorção de cálcio16. 
Por isso, após se obter o valor da DMO em g/cm2, devemos fazer um 
comparativo com um valor considerado normal, para aquele grupo de pacientes. 
Nesse sentido, no ano de 1994, a OMS publicou um estudo populacional com 
indivíduos sem doenças ósseas, gerando um valor de normalidade (normative 
value)9. Esse banco de dados normais foi obtido através de um estudo populacional 
americano chamado National Health and Nutrition Survey (NHANES)17. 
O banco de dados foi dividido em subgrupos: um subgrupo de indivíduos 
adultos jovens, no pico de massa óssea, pareados pelo mesmo sexo (gerando o T-
score) e outro, com a mesma idade, sexo e etnia do paciente (gerando o Z-score). O 
pareamento por etnia não é exigido para o T-score já que parear a etnia não é tão 
simples quanto o pareamento por sexo e idade, uma vez que existe muita 
miscigenação. Além disso, não existem bancos de dados para cada grupo 
populacional e a correlação entre DMO e fraturas para cada grupo étnico também 
não é bem estabelecida.18  
Nesse contexto, para tentar padronizar o diagnóstico de osteoporose, e 
sabendo que muitos grupos populacionais têm constituição óssea parecida, a 
International Society for Clinical Densitometry (ISCD) orienta que seja usado o banco 
de dados obtido no NHANES18. 
Nos dois casos, divide-se o valor da diferença entre a DMO do paciente e 
a média do grupo escolhido pelo desvio padrão observado na DMO da população 
normal. Esse comparativo nos fornece quantos desvios-padrão, o indivíduo se afasta 
da média, gerando o Z-score quando se compara com a mesma idade, etnia e sexo 
ou T-score, quando se compara com adultos jovens de mesmo sexo, no pico da 
massa óssea. 
O T-score, portanto, reflete em pacientes hígidos a perda de massa óssea 
devido ao envelhecimento, já que, em geral, compara homens e mulheres mais 
velhos com indivíduos adultos jovens do mesmo sexo, que estão no pico da massa 
óssea (entre 20 e 40 anos)18. Os pacientes que devem ser avaliados pelo T-score 
são, principalmente, mulheres após a menopausa e homens acima de 50 anos e sua 
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onde DMOpaciente é a DMO do paciente em g/cm2, DMOjovem é o valor médio da 
DMO da população jovem, pareado pelo sexo em g/cm2 e DPjovem é o desvio 
padrão da DMO observado nesta população jovem, pareada pelo sexo. 
A DMO do paciente pode ser classificada de acordo com o T-score obtido 
em mulheres após a menopausa e homens com mais de 50 anos, conforme a tabela 
abaixo que segue critérios estabelecidos pela OMS: 
 
   Tabela 4. Classificação da DMO do paciente de acordo com o T-score obtido. 
T-Score Classificação  
≥-1,0 Normal 




Para avaliar indivíduos mais novos, ou que ainda não atingiram o pico de 
massa óssea ou mulheres antes da menopausa e homens abaixo dos 50 anos, 
deve-se comparar então com indivíduos pareados por sexo, idade e etnia usando o 
Z-score. De acordo com esse critério, os pacientes são classificados conforme a 
tabela abaixo: 
	  
       Tabela 5. Classificação da DMO do paciente de acordo Z-score obtido. 
Z-Score Classificação  
>-2,0 DMO dentro da esperada para faixa 
etária, gênero e etnia 
≤-2,0 DMO abaixo da esperada para faixa 








O Z-score é calculado da seguinte forma: 
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onde DMOpaciente consiste da DMO obtida no paciente em g/cm2, DMOpares é o 
valor médio da DMO da população pareada por idade, sexo e etnia em g/cm2 e 
DPpares é o desvio padrão da DMO obtida nesta população. 
A OMS padronizou como principais sítios para avaliação da DMO a 
coluna lombar e o fêmur (colo e fêmur proximal total)18. Essas topografias 
correspondem a sítios ósseos de composição diferente e os sítios mais 
frequentemente relacionados a fraturas por osteoporose. As vértebras são 
compostas predominantemente por tecido ósseo trabecular, o colo femoral é 
composto predominantemente por tecido ósseo cortical e o resto do fêmur pelos dois 
tipos de tecidos em proporção semelhante.  
Os ossos predominantemente trabeculares têm função mais metabólica, 
devido à sua área maior. Os ossos trabeculares são os que sofrem primeiramente a 
perda de massa óssea. Os ossos predominantemente corticais têm função mais 
mecânica e demoram mais para desenvolver osteoporose19.  
  
1.3 Justificativa da Pesquisa 
	  
O interesse pela pesquisa surgiu a partir da observação subjetiva por 
parte de um dos pesquisadores de que pacientes com ataxia frequentemente davam 
entrada no setor de emergência do Hospital das Clínicas da Universidade de 
Campinas (HC-UNICAMP) devido a fraturas por pequenos traumas ou sem história 
de trauma, ou seja, fraturas patológicas.  
A relação entre diminuição da DMO e a presença de fraturas patológicas 
é intuitiva e está também bem demonstrada, porém a correlação entre ataxia e baixa 
DMO ou osteopenia/osteoporose não está consolidada na literatura. 
Nesse contexto, com objetivo de investigar a DMO em pacientes com 
ataxia, realizou-se essa pesquisa. Diante da heterogeneidade do quadro clínico, 




apenas um subtipo de AEC e como há maior prevalência da DMJ no país, 
padronizamos essa ataxia na pesquisa e correlacionamos os resultados obtidos da 


























- Avaliar a frequência de baixa densidade mineral óssea (osteoporose e 
osteopenia) em pacientes com DMJ. 
 
2.2 Secundários 
- Correlacionar os resultados de DMO obtidos nos pacientes com 
variáveis clinicas, como idade, tempo de doença, gravidade de sintomas e 
resultados de exames genéticos. 
















3. PACIENTES E MÉTODOS 
3.1 Desenho do Estudo 
Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética Institucional (# 723.967). 
Todos os pacientes deram seu consentimento informado por escrito. Os pacientes 
são acompanhados no ambulatório de Neurologia do HC/UNICAMP e todos aqueles 
que preencheram os critérios de inclusão foram convidados a participar da pesquisa 
no dia da consulta.  
 
3.2 Recrutamento e Avaliação do Paciente 
Critérios de inclusão: DMJ geneticamente confirmada, idade superior a 18 
anos de idade.  
Critérios de exclusão: gravidez, recusa em participar e uso de corticoide. 
Todos os pacientes foram submetidos a avaliação neurológica por um 
neurologista experiente. Ataxia por DMJ foi classificada de acordo com a 
apresentação clínica nos tipos I a V. O estudo molecular realizado para avaliar a 
expansão genética de CAG foi feito a partir da extração do DNA genômico a partir 
de linfócitos do sangue periférico. Em seguida, a região em torno do 10o exon do 
gene ATXN3 é amplificada através da técnica de reação em cadeia da polimerase 
(PCR). Os produtos da PCR são analisados em um sequenciador capilar ABI 3500xl 
e assim se consegue determinar o tamanho dos fragmentos. 
Foi aplicada pelos neurologistas uma escala de ataxia validada – SARA 
(anexo 1), para avaliar a gravidade do acometimento pela DMJ. O peso e a altura de 
cada paciente foram medidos. Foi aplicado um questionário em que foram coletadas 
informações sobre medicamentos, fraturas, história familiar de fraturas e de 
osteoporose, freqüência de quedas, uso de cadeira de rodas e idade de início da 
doença. 
O peso e altura dos pacientes foram coletados e eles foram classificados 
de acordo com a OMS pelo IMC (tabela 3). A DMO da coluna lombar (L1-L4) e do 
fêmur proximal foi avaliada por meio da DXA usando um densitômetro Discovery 




das imagens foram realizadas de acordo com as instruções do fabricante. O 
aparelho passa por testes de controle de qualidade conforme as instruções do 
fabricante. Foram excluídas vértebras com alterações estruturais, morfológicas ou 
por artefatos e processos degenerativos que resultem em diferença de mais de um 
desvio-padrão entre as vertebras adjacentes. Quando somente uma vértebra 
permaneceu adequada para analise, não foi possível interpretar os resultados da 
DMO da coluna lombar, conforme orientam as posições oficiais da ISCD20. 
A DMO obtida foi automaticamente comparada a uma base de dados de 
DMO da população normal pareada por gênero e pareada ou não por etnia e idade e 
relatada em g/cm2 e através de Z-score e T-score18. 
Radiografias da coluna lombar (projeções lateral e posterior-anterior) 
foram realizadas em todos os pacientes para avaliar a presença de fraturas 


















4. ANÁLISE ESTATÍSTICA 
   
A análise exploratória dos dados foi realizada utilizando medidas gerais 
(média, desvio padrão, valores mínimo, mediano e máximo, frequência e 
porcentagem). Modelos de regressão linear simples e múltipla, utilizando o método 
stepwise, foram utilizados para avaliar a relação entre a DMO e as variáveis clínicas 
e laboratoriais, como a idade de início, duração e gravidade da doença, dependência 
de cadeiras de rodas, quedas, fraturas, subtipo de ataxia e expansão genética. O 
nível de significância adotado para este estudo foi de 5%. 
Para os cálculos foi utilizado o Sistema de Análise Estatística (SAS) para 

























5. RESULTADOS  
5.1 Dados demográficos 
 
  Foram incluídos 30 pacientes, 15 do sexo masculino e 15 do sexo 
feminino portadores de DMJ com diagnóstico genético comprovado. A idade média 
dos pacientes foi de 48,6 anos, variando de 25 a 75 anos. Entre os homens, 9 
tinham idade igual ou superior a 50 anos e entre as mulheres, 9 já estavam na 
menopausa quando avaliadas pela primeira vez, a média de anos na menopausa foi 
de 9.  
A média idade no início da doença foi 36,7 anos (intervalo 12 a 57). A 
duração média da doença foi de 11,5 anos (intervalo de 0 a 45) e a média do IMC da 
população avaliada foi de 22,2 (intervalo 14 a 35). 
Aproximadamente 27% dos pacientes usavam cadeira de rodas. DMJ foi 
classificada como tipo 2 em 63%, tipo 1 em 20% e tipo 3 em 17% dos pacientes. O 
escore da SARA e o tamanho de repetição CAG médios foram 15,8 (intervalo 2 a 
23,5) e 72,2 (intervalo 65 a 79), respectivamente (Tabela 6). 
  
Tabela 6. Dados demográficos 
 Homens Mulheres   Total 
n 15 15 30 
idade (anos)* 49+/-9.5 
 
48+/-13 48,6+/-11 
Idade do início dos 
sintomas DMJ (anos)* 
37,6+/-4,4 35,8+/-4,4 36,7+/-12,2 
Duração (anos)* 11,6+/-12 11+/-12,8 11,5+/-9,3 
CAG expansão* 71,3+/-3,4 73,1+/-3,4 72,2+/-3,5 
SARA* 16,3+/-6,8 15,2+/-7,8 15,8+/-7,2 
  IMC* 22+/-4,4 23+/-4,4 22,2+/-4,3 
Pacientes em uso de 
cadeira de rodas 






Cerca de 63,3% dos pacientes relataram uma queda (ou menos de uma 
queda) por mês; 13,4% apresentavam entre duas e dez quedas em um mês; 20% 
referiram mais de 10 e menos de 30 quedas e apenas 1 paciente (3,3%) relatou 
mais de 30 quedas por mês. Entre os pacientes que relatavam frequência de queda 
maior que 10 ao mês, três apresentaram DMO de coluna lombar abaixo do esperado 
para faixa etária (Z-score), mas nenhum deles apresentava baixa DMO no colo 
femoral ou fêmur inteiro. No entanto, usando o T-score, quatro deles teriam sido 
classificados como portadores de osteopenia/osteoporose na coluna lombar, colo 
femoral e fêmur inteiro.  
Quarenta e três por cento dos pacientes (13/30) relataram fraturas 
anteriores que foram classificadas como patológicas, porque não estavam 
associadas a lesões traumáticas anteriores ou porque o trauma relatado era muito 
leve para causar uma fratura.  
Nenhum paciente estava usando cálcio, corticosteróides, inibidor de 
aromatase ou hormônio da tireoide em doses supressivas. Dois pacientes estavam 
sob o uso de carbamazepina e um, de vitamina D. Nenhum outro medicamento 
relacionado à perda óssea ou ao tratamento da osteoporose estava sendo utilizado 
por qualquer paciente.  
 
5.2 Dados da Densitometria Óssea  
 
A avaliação da DMO da coluna lombar de 4 dos 30 pacientes não foi 
incluída devido aos critérios de exclusão do ISCD, já que alterações degenerativas 
claramente elevavam os valores de DMO neste sítio (figuras 1 e 2).  
Entre os pacientes restantes, nove (34%) apresentaram DMO baixa para 
a faixa etária (definida como Z-score inferior ou igual a -2,0). A DMO do fêmur foi 
obtida de forma adequada em todos os 30 pacientes; dois deles (6%) tiveram DMO 
abaixo do esperado para a faixa etária, sexo e raça na análise do fêmur proximal 








Figura 1. Imagem da coluna lombar excluída 1. 
Paciente do sexo feminino, 54 anos, menopausa aos 49 anos, sem história de 
fratura, IMC de 22, 20 anos de sintomas, SARA de 20. A imagem sugere escoliose e 
alterações degenerativas significativas em L2 e L3. Essas vértebras foram excluídas 
da análise, as vértebras remanescentes mantiveram entre si diferença maior que 1,0  
desvio-padrão no T-score e/ou Z-score e, por isso, aplicando os critérios da ISCD 
para exclusão de sítios, toda a coluna lombar foi excluída. 
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L1 11.65 9.36 0.803 -1.7 81 -0.9 90
L2 10.83 10.37 0.957 -0.6 93 0.3 104
L3 12.38 13.02 1.052 -0.3 97 0.7 108
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Figura 2. Imagem da coluna lombar excluída 2. 
Paciente do sexo feminino, 57 anos, menopausa aos 45 anos, sem história de 
fratura, IMC de 22, 12 anos de sintomas, SARA de 19. A imagem sugere alterações 
degenerativas significativas em L2 e L3. Essas vértebras foram excluídas da análise, 
as vértebras remanescentes mantiveram entre si diferenças maior que 1,0 desvio-
padrão no T-score e/ou Z-score e, por isso, aplicando os critérios da ISCD para 
exclusão de sítios, toda a coluna lombar foi excluída. 
 
 
Os valores médios do Z-score foram negativos em todos os três locais 
medidos: o Z-score da coluna lombar = -0,96 (intervalo -3,4 a 2,2); o Z-score do 
fêmur proximal inteiro = -0,78 (intervalo -2,9 a 1,4); e do colo femoral = -0,24 
(variação -2,4 a 2,6). Evidenciando, assim, que os valores médios de DMO nestes 
sítios encontravam-se abaixo dos valores médios de DMO da população de mesmo 
sexo, idade e etnia do banco de dados do equipamento de DXA (NHANES)21. 
A avaliação de toda a população mostrou que 20 pacientes (66,6%) 
tinham DMO dentro do intervalo esperado para idade, etnia e gênero (escore Z> -
2,0) e 10 pacientes (33,3%) tinham valores de Z-score inferiores ou iguais a - 2,0 em 
pelo menos uma das três regiões estudadas (coluna lombar, fêmur total ou colo 
femoral). 
Se os critérios da OMS fossem aplicados no nosso grupo de pacientes 
(que usa o T-score para classificar osteopenia e osteoporose) 66,6% de nossa 
população teria sido classificada com osteopenia ou osteoporose. Entre estes, 23% 
teria sido classificado como portador de osteopenia na coluna lombar (enquanto 
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L1 15.81 14.54 0.919 -0.6 93 0.4 106
L4 18.53 21.80 1.176 1.0 111 2.4 128
Total 34.34 36.33 1.058 0.2 102 1.4 117
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30% apresentaria osteoporose); 43% teria sido classificado como tendo osteopenia 
no colo do fêmur (e 10%, osteoporose); 50% teria sido classificado como portador de 
osteopenia no fêmur proximal inteiro (13%, osteoporose). 
 
5.3 Achados da radiografia de coluna lombar 
 
Após avaliação da radiografia da coluna lombar pelo radiologista, foi 
detectado que cinco pacientes (16,7%) tiveram pelo menos uma fratura evidenciada 
por radiografias da coluna lombar (figuras 3 e 4) (Tabela 7). A média do Z-score da 
coluna lombar desses pacientes foi de -0,5 (variação de -3,2 a 0,9), 0 na região do 
colo do fêmur (intervalo -1,9 a 1,2) e -0,96 no fêmur inteiro (faixa -0,3 a -2,4). Entre 
estes cinco pacientes, um (20%) apresentava DMO abaixo do esperado (Z-score ≤ -
2,0) e 4 (80%) seriam classificados como osteopenia/osteoporose pelo T-score. 
 
Figura 3. Exemplo radiografia 1. 
Paciente do sexo masculino, 55 anos, IMC de 26, há 7 anos com sintomas, SARA 
12,5. Sem história de fratura. T-score da coluna lombar de -1,5 (osteopenia), -0,4 no 
colo do fêmur (normal) e -1,3 no fêmur proximal inteiro (osteopenia) e Z-score dentro 
do esperado para faixa etária (-1,0 na coluna lombar, 0 no colo do fêmur e -0,9 no 
fêmur inteiro). Projeção lateral de radiografia de coluna lombar evidenciando 
diminuição do platô anterior de L1. 







Figura 4. Exemplo radiografia 2. 
Paciente do sexo feminino, 60 anos, menopausa aos 51 anos. IMC de 22, há 5 anos 
com sintomas, SARA de 17. História de fratura patológica. DMO normal pelo T-score 
(0,3 na coluna lombar, -0,1 colo do fêmur e -0,4 no fêmur inteiro) e Z-score dentro do 
esperado (1,1 na coluna lombar, 1,2 colo do fêmur e -0,4 no fêmur inteiro). Projeção 
lateral de uma radiografia de coluna lombar evidenciando fratura de L2. 
                       
 
Tabela 7. Dados densitométricos. 
 Homens Mulheres Total 
História de fratura 7 6 13 
Fratura na coluna lombar pela 
radiografia de coluna lombar 
3 2 5 
DMO coluna lombar (g/cm2)* 0,92+/-0,2 0,87+/-0,3 0,89+/-0,2 
Z-score coluna lombar* -1,13+/-1,8 -0,78+/-1,4 -0,96+/-1,6 
DMO colo femoral (g/cm2)* 0,81+/-0,2 0,73+/-0,1 0,77+/-0,1 
Z-score colo femoral* -0,16+/-1,2 -0,32+/-1,1 -0,24+/-1,1 
DMO fêmur inteiro (g/cm2)* 0,87+/-0,1 0,80+/-0,1 0,83+/-0,1 





5.4 Correlação entre DMO e Variáveis Clínicas  
 
O IMC correlacionou-se com o Z-score da coluna vertebral lombar (r = 
0,45, p = 0,01), do quadril total (r = 0,34, p = 0,0005) e do colo do fêmur (r = 0,32, p 
= 0,002). A DMO não correlacionou-se com a idade de início, duração da doença, 
pontuação na SARA, dependência de cadeira de rodas, história de fraturas, 
freqüência de quedas ou presença de fraturas (identificadas nas radiografias da 
coluna lombar X) na análise de regressão simples (Tabelas 8 e 9).  
O Z-score do colo femoral e do quadril total teve correlação direta com a 
presença de menopausa (p = 0,01 e p = 0,0079, respectivamente), no entanto, 
apenas o Z-score do colo do fêmur teve correlação com a expansão CAG (r = - 0,39, 
p = 0,04). Não houve correlação com o Z-score dos sítios avaliados e demais 
variáveis clínicas.   
Avaliação estatística multivariada demonstrou a relação de baixa DMO 
apenas com IMC e esta relação ocorreu em todos os sítios avaliados (p<0,05, em 
todos os sítios avaliados).   
Devido à heterogeneidade observada na idade entre os pacientes, 
comparamos os resultados no subgrupo composto por homens com idade inferior a 
50 anos e mulheres pré-menopausa com o subgrupo com homens com idade 
superior a 50 anos e mulheres após menopausa (grupo para o qual, a OMS e a 
ISCD preconizam o uso de T-score e de maior risco para perda de massa óssea 
decorrente apenas do envelhecimento).  
O T-score do colo do fêmur em pacientes jovens e pré-menopausa foi, 
como esperado, significativamente maior do que em pacientes idosos e pós-
menopausa (p = 0,04). Nos outros sítios avaliados, não foi encontrada diferença 
estatisticamente significante no T-score entre os subgrupos e nenhuma diferença 









Tabela 8. Correlação entre Z-score e variáveis clínicas (valor de p da regressão e r 
da correlação). 
Variáveis p r 
Z-score na coluna lombar 
 Idade de aparecimento  
dos sintomas  
0,65 0,11 
Idade no início de sintomas 0,65 -0,01 
Anos de sintomas  0,36 0,19 
SARA 0,84 0,05 
Expansão do CAG 0,1 -0,36 
IMC 0,01  0,5 
Z-score do colo femoral 
 Idade do aparecimento  
dos sintomas  
0,37 0,24 
Idade no início de sintomas 0,37 0,24 
  Anos de sintomas  0,99 -0,06 
  SARA 0,29 -0,25 
  Expansão do CAG 0,04 -0,39 
  IMC 0,002 0,32 
Z-score do femur proximal inteiro 
  Idade do aparecimento  
dos sintomas  
0,38 0,17 
Idade no início de sintomas 0,38 0,17 
  Anos de sintomas  0,46 -0,14 
  SARA 0,17 -0,28 
  Expansão do CAG 0,25 -0,23 








Tabela 9. Correlação entre Z-score e variáveis clínicas (valor de p da regressão). 
Variáveis p 
Coluna lombar 
História de fratura 0,82 
Fratura na radiografia de coluna lombar 0,57 
Uso de cadeira de rodas 0,43 
Colo do fêmur 
História de fratura 0,91 
Fratura na radiografia de coluna lombar 0,44 
Uso de cadeira de rodas 0,20 
Fêmur proximal inteiro 
História de fratura 0,48 
Fratura na radiografia de coluna lombar 0,91 
Uso de cadeira de rodas 0,16 
 
Após a observação de que o Z-score médio nos três sítios avaliados 
nesta população de pacientes com DMJ foi negativo, ou seja abaixo da DMO média 
de uma população normal pareada por sexo, idade e etnia, foi realizada uma análise 
comparativa entre a DMO dos pacientes desta amostra e a DMO da população 
normal contida no banco de dados do equipamento, com o objetivo de avaliar se 
havia alguma diferença estatisticamente significativa 
Para realizar uma comparação direta, seria necessário conhecer o 
número de indivíduos de mesmo sexo, idade e etnia que foi incluído no banco de 
dados, assim como a DMO média e o desvio-padrão, porém estes dados não estão 
disponíveis. Uma solução encontrada foi realizar esta análise indiretamente através 
do Z-score. Esta abordagem já está descrita na literatura e foi utilizada por Eigentler 
e colaboradores21 para comparar a DMO de uma população de pacientes com ataxia 
de Friedreich e os valores de referência contidos no banco de dados. 
Assim, para comparar o valor da DMO da nossa população com aquele 
da população referência do banco de dados, consideramos o valor da DMO de Z=0 
como valor normativo (média da população referência). Este valor foi comparado à 




significativamente inferiores de DMO nas regiões fêmur inteiro e da coluna lombar (p 
= 0,0003 e p = 0,014, respectivamente) na população como um todo quando 
comparados aos valores normativos (Z-score = 0, para cada paciente). 
Especificamente, entre as mulheres, a DMO foi significativamente inferior apenas no 
fêmur inteiro. No entanto, entre os homens com DMJ, os valores de DMO foram 
inferiores aos da população referência tanto na coluna lombar quanto no quadril total 
(Tabela 10). 
  
    Tabela 10. Comparação da DMO da amostra com os valores da população   
referência. 
Total p 
  Coluna lombar 0,01 
  Colo femoral 0,21 
  Fêmur inteiro 0,003 
Homem 
  Coluna lombar 0,04 
  Colo femoral 0,45 
  Fêmur inteiro 0,01 
Mulher 
  Coluna lombar 0,17 
  Colo femoral 0,33 




Exemplo 1- Paciente do sexo feminino, 51 anos, em acompanhamento 
ambulatorial devido ao diagnóstico genético de DMJ, feito após aconselhamento 









Figura 5. Exemplo densitometria óssea coluna lombar 1. 
                                      
                
Figura 6. Exemplo densitometria óssea fêmur 1. 
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Pelo Z-score, seria classificada como dentro do esperado para faixa 
etária. Pelo T-score, com osteopenia. 
 
EXEMPLO 2- Paciente do sexo feminino, 38 anos, sintomas desde os 25 
anos, menopausa aos 37 anos, IMC 14,24, SARA 27, em uso de cadeira de rodas, 
CAG 79. 
 
Figura 7. Exemplo densitometria óssea coluna lombar 2. 
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Figura 8. Exemplo densitometria óssea fêmur 2. 
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6. DISCUSSÃO  
 
De acordo com a ISCD20, a osteoporose pode ser diagnosticada em 
mulheres em pós-menopausa e em homens com idade igual ou superior a 50 anos 
usando o T-score. Para o laudo de densitometria óssea na população feminina pré-
menopausa e também em homens com idade inferior a 50 anos, o Z-score deve ser 
aplicado e usado no diagnóstico do status da densidade mineral óssea do paciente.  
O nosso grupo de pacientes estudados incluiu adultos jovens e pacientes 
idosos, e mulheres antes e depois da menopausa, pois a doença possui um amplo 
espectro em termos de idade de início. A idade média de nossa população de 
pacientes foi de 48,6 anos, variando de 25 a 75 anos.   
Colocando todos pacientes avaliado em um único grupo, usamos Z-score, 
que é obtido comparando a DMO do paciente com a DMO média de indivíduos do 
mesmo gênero, idade e etnia, ou seja, idoso é comparado com idoso e adulto jovem 
com adulto jovem. O uso desse score já considera o efeito da idade na perda de 
DMO de cada paciente. Nós encontramos a média do valor de Z-score no grupo, 
abaixo de 0, que é o valor médio esperado para a população, considerado valor 
normativo. Essa média negativa de Z-score nos leva ao raciocínio que possa existir 
algum fator na população estudada que possa estar causando redução da DMO. 
Isso porque o Z-score é, portanto, um indicador útil de possível perda secundária de 
massa óssea, aquela perda de massa óssea não fisiológica e não decorrente do 
mero envelhecimento e/ou menopausa ou andropausa, que é conhecida como 
osteoporose primária.  
A ISCD recomenda que quando o Z-score seja igual ou inferior a -2,0, a 
DMO deve ser relatada como "abaixo do intervalo esperado para a idade". Diante 
desse resultado, deve-se investigar doenças secundárias relacionadas à perda 
mineral óssea, já que o envelhecimento natural e a menopausa provavelmente não 
são responsáveis, isoladamente, por esses Z-score baixos, como já mencionado 
anteriormente. 
Nossos resultados mostraram que 33,3% dos pacientes apresentavam 
DMO abaixo do esperado em pelo menos um dos sítios avaliados (coluna lombar, 
colo femoral ou quadril total) de acordo com os critérios da ISCD para avaliação pelo 
Z-score. Esta frequência relativamente alta de DMO abaixo do esperado sugere a 




A comparação entre o Z-score dos dois grupos (homens com idade 
inferior a 50 anos e mulheres pré-menopausa versus homens com idade superior a 
50 anos e mulheres após menopausa) também como esperado não demonstrou 
diferença estatisticamente significativa nos Z-scores de todos os locais. Estes dados 
confirmam que a perda de massa óssea que observamos não está relacionada 
apenas à idade e menopausa e que ocorreu em ambos os grupos, ou seja que a 
redução da massa óssea nesta população não depende apenas da ocorrência do 
envelhecimento e de menopausa e que algum outro fator adicional estaria 
determinando perda de massa óssea mesmo em indivíduos mais jovens. 
Aproveitando a característica do Z-score em se relacionar com curva de 
normalidade da população, podemos fazer uma comparação a mais que o critérios 
de definição do ISCD que considera alterado quando está abaixo de -2,0. Sabendo 
que o Z=0 representa o meio da curva de distribuição da normalidade, ou seja, valor 
em que a DMO do paciente seria equivalente à média da população pareada. Então, 
foi realizada uma comparação entre a DMO de cada paciente com a DMO 
equivalente ao Z-score=0 (valor médio) da população normal usada como referência 
no banco de dados. Os pacientes com DMJ apresentam DMO e Z-scores 
significativamente menores na coluna lombar e no fêmur inteiro quando comparados 
aos valores de DMO iguais a Z-score=0 (ou seja, DMO significativamente inferior ao 
observado na população referência do banco de dados). Isso corrobora o achado 
que este grupo de pacientes acometidos por DMJ está evoluindo com perda de 
massa óssea. 
Embora não tenhamos encontrado na literatura estudos de avaliação da 
DMO em portadores de DMJ, Eigentler et al.22 publicaram em 2014 um estudo 
semelhante avaliando 28 pacientes com ataxia de Friedreich (AF). Nesse estudo, foi 
realizado também um comparativo semelhante com o Z-score e o valor normal (Z=0) 
nos pacientes avaliados e os autores encontraram resultados mais baixos de Z-
score com significância estatística na coluna lombar e fêmur inteiro. Os autores 
desse trabalho também descobriram que 21% dos pacientes apresentavam DMO 
abaixo do esperado para sexo, idade e etnia em pelo menos um dos sítios 
examinados, com base no Z-score. Em nosso estudo, encontramos uma freqüência 





Nossos resultados também mostraram que 66,6% de nossa população 
teria osteopenia ou osteoporose se o T-score fosse aplicado, Eigentler encontrou um 
valor de 80% aplicando esse score na população por ele estudada.  
Encontramos também uma frequência elevada de quedas no grupo de 
pacientes estudados (63% uma queda ou menos por mês; 13% entre 2 e 10 quedas 
em um mês; 20% entre 10 e 30 quedas e 1 paciente relatou mais de 30 quedas por 
mês). Isso ocorre devido à incoordenação motora própria da ataxia. Esses dois 
achados, a alta prevalência de pacientes com DMO reduzida e alta freqüência de 
quedas, aumenta o risco de fraturas. Isso reforça a importância de avaliar a DMO 
nestes pacientes e de iniciar tratamento precoce para baixa DMO para reduzir a 
incidência de fraturas23.  
O IMC baixo é um fator de risco reconhecido para a osteoporose na  
população geral, pois o sobrepeso exerce uma função remodeladora sobre os ossos 
aumentando a DMO24,25. Essa relação também foi confirmada em nosso estudo 
entre pacientes com DMJ, ou seja DMO mais baixas se correlacionam com IMC 
mais baixos.  
A média e a mediana do IMC dos pacientes estudados nesta pesquisa 
foram de 22, que é considerado IMC normal de acordo com a OMS. Com essa 
classificação, 70% dos pacientes (21) seriam considerados de peso normal 
enquanto que apenas 6 (20%) seriam classificados como sobrepeso e apenas 3 
(10%) como baixo peso para a altura.  
Apesar de que a maioria dos pacientes foi considerada de peso normal 
segundo os critérios da OMS, uma pesquisa nacional realizada em todo o país 
(Vigitel-2014) mostrou que 48,27% de adultos brasileiros têm um IMC> 25 e na 
nossa população, este percentual foi de apenas 20%. 
Um levantamento semelhante avaliando apenas habitantes da cidade de 
Campinas, onde o estudo foi realizado (ISACamp-2009), mostrou que 62,9% da 
população da cidade está acima do peso (IMC> 25)26,27. Esta importante diferença 
entre a prevalência de adultos com sobrepeso em nosso estudo (apenas 20%) em 
relação à população geral de Campinas (62,9%) chama a atenção e pode estar 
relacionada à própria DMJ, por causa da ataxia crônica ou por disfagia grave 




Poderíamos, então, especular que, já que os pacientes com DMJ 
apresentam menor IMC do que a população normal, e que houve correlação entre 
baixo Z-score e IMC na nossa população, o baixo IMC poderia ser considerado um 
potencial fator de risco para a perda de massa óssea entre os pacientes com DMJ e, 
por isso, pacientes com IMC mais baixo deveriam ter sua DMO avaliada mais 
precocemente.  
                 A menopausa também é um outro fator de risco reconhecido para a 
osteoporose. Como esperado, observamos uma correlação entre menopausa e 
baixa DMO na nossa população.  
       Em nossa pesquisa, encontramos uma correlação significativa entre a 
expansão do CAG e um Z-score baixo (DMO abaixo do esperado para sexo, idade e 
etnia) no colo do fêmur. Eigentler et al22 também encontraram uma correlação 
significativa com a repetição de GAA em pacientes com AF e um Z-score baixo no 
colo do fêmur. Não encontramos justificativa para esse achado no nosso estudo e 
tampouco Eigentler et al.22 no deles. Pode-se supor, diante desse mesmo achado 
identificado em dois tipos diferentes de ataxia, que exista a possibilidade de que a 
alteração genética possa, de fato, estar relacionada à menor DMO neste sítio em 
pacientes atáxicos. 
Surpreendentemente, a idade do início da doença, a duração dos 
sintomas e a gravidade da ataxia (avaliada pelo SARA) não se correlacionaram com 
os Z-scores no nosso estudo. Eigentler et al.22 por outro lado, encontraram uma 
correlação significativa entre a gravidade de AF com base no SARA, idade de início 
e baixa DMO no colo do fêmur.  
Não observamos essa relação com pacientes com DMJ. A ausência de 
correlação de perda de massa óssea com critérios de gravidade da doença 
enfraquece a hipótese de que a DMJ por si só poderia isoladamente causar perda 
de massa óssea, o que ficou bastante plausível nos pacientes com AF de acordo 
com os achados de Eigentler. É preciso lembrar, no entanto que, a idade média do 
início da AF é menor do que a DMJ (20 anos para AF versus 36,9 anos para 
pacientes DMJ em nosso estudo), assim levantar a hipótese que, como a AF ocorre 
em pacientes mais jovens, o pico de DMO não foi alcançado e a doença poderia 
assim comprometer a capacidade dos pacientes em alcançar o pico ideal de massa 




que na MJD, já que na primeira pode ocorrer antes da idade de pico de massa 
óssea e na segunda, ocorre na maioria das vezes bem depois desta idade.  
Além disso, o escore de SARA foi maior no estudo de Eigentler et al.21 
(21,25) do que no nosso (15) e o número de pacientes dependentes de cadeira de 
rodas também foi maior (12/28 entre pacientes com AF e 8/30 entre pacientes com 
DMJ), mostrando que a gravidade da doença foi maior em pacientes com AF do que 
em nossos pacientes com DMJ. Isso poderia explicar o menor impacto dessas 
variáveis na DMO da nossa amostra. 
A patogênese da osteoporose é multifatorial e embora este estudo tenha 
demonstrado uma alta prevalência de pacientes com DMJ e DMO abaixo do 
esperado sugerindo a presença de perda de massa óssea de causa secundária, a 
ausência de correlação com os parâmetros de gravidade da doença nos lembra que 
muito provavelmente nestes pacientes, a perda de massa óssea ocorre pela 
combinação de fatores de maior ou menor risco para perda de massa óssea (como 
idade, menopausa, baixo IMC e imobilização). 
Os pacientes com DMJ geralmente apresentam limitações motoras, 
alguns deles evoluem para uso de cadeira de rodas. A diminuição dos movimentos e 
da atividade física leva a um desuso osteomuscular que é outro fator conhecido para 
perda de massa óssea. Além disso, esses pacientes têm incoordenação motora que 
os leva a uma alta frequência de quedas. Como consequência da junção desses 
fatores, esses pacientes são propensos a desenvolver osteopenia, osteoporose e 
fraturas. 
Por ser uma doença relativamente rara, há uma dificuldade em se 
conseguir um grupo grande de pacientes para realizar pesquisas, e isso é uma 
limitação da pesquisa, já que conseguimos um n de 30. Esse fato também diminui o 













Os pacientes com DMJ avaliados neste estudo apresentaram alta 
frequência de fraturas, quedas e de baixa DMO. Diante destes achados, recomenda-
se a incorporação do exame de densitometria óssea (exame rápido, com baixa taxa 
de exposição à radiação, de custo relativamente baixo e bastante disponível em 
nosso meio) no seguimento destes pacientes, especialmente naqueles com baixo 
IMC e já após menopausa. Houve também correlação entre a baixa DMO dos 
pacientes no colo do fêmur e a alteração genética, que é considerado um fator de 
pior prognóstico. 
A avaliação da DMO e de outros fatores de risco para osteoporose e 
fraturas é fundamental para introduzir o tratamento precoce quando necessário na 
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Apêndice 1 – Dados gerais dos pacientes. 
	  
	  
IDADE	   SEXO	   IMC	   IDADE	  DE	  INICIO	  
DOS	  SINTOMAS	  




CADEIRANTE	   CAG	   TIPO	  
1	   48	   F	   20,32	   37	   -­‐	   5	   nega	   não	   não	   71	   2	  
2	   34	   M	   26,33	   25	   -­‐	   19	   nega	   não	   não	   75	   2	  
3	   55	   M	   30,86	   41	   -­‐	   16	   sim	   não	   não	   70	   3	  
4	   56	   M	   24,45	   43	   -­‐	   17,5	   sim	   não	   não	   68	   2	  
5	   60	   F	   22,81	   55	   51	   17	   sim	   sim	   não	   71	   2	  
6	   34	   F	   26,67	   29	   -­‐	   16	   nega	   não	   não	   76	   2	  
7	   25	   F	   22,22	   20	   -­‐	   23,5	   nega	   não	   sim	   78	   1	  
8	   45	   F	   24,75	   38	   -­‐	   8	   nega	   não	   não	   71	   2	  
9	   63	   M	   28,41	   57	   -­‐	   8	   nega	   não	   não	   68	   2	  
10	   42	   F	   23,60	   41	   -­‐	   6,5	   sim	   não	   não	   74	   2	  
11	   44	   m	   19,20	   34	   -­‐	   20	   sim	   não	   sim	   72	   2	  
12	   30	   F	   20,28	   23	   -­‐	   14	   sim	   não	   sim	   79	   1	  
13	   54	   F	   22,18	   34	   49	   20	   nega	   não	   sim	   74	   2	  
14	   58	   M	   21,97	   54	   -­‐	   9	   nega	   não	   não	   71	   2	  
15	   57	   F	   22,06	   12	   45	   19	   nega	   não	   sim	   71	   2	  
16	   52	   M	   21,26	   38	   -­‐	   21	   nega	   não	   sim	   65	   3	  
17	   49	   F	   24,84	   39	   39	   17	   sim	   não	   não	   70	   3	  
18	   44	   M	   19,84	   40	   -­‐	   6	   nega	   não	   não	   74	   2	  
19	   43	   M	   14,71	   33	   -­‐	   34	   nega	   não	   sim	   75	   1	  
20	   42	   M	   20,28	   35	   -­‐	   16,5	   sim	   não	   não	   73	   2	  
21	   57	   F	   23,32	   50	   45	   7	   sim	   não	   não	   71	   2	  
22	   75	   F	   35,33	   53	   55	   25	   sim	   sim	   não	   70	   2	  
23	   29	   m	   20,41	   16	   -­‐	   14	   nega	   não	   não	   78	   1	  
24	   50	   m	   21,62	   15	   -­‐	   18,5	   sim	   sim	   não	   71	   2	  
25	   55	   M	   26,23	   48	   -­‐	   12,5	   nega	   sim	   não	   67	   3	  
26	   51	   F	   20,69	   	   48	   2	   nega	   não	   não	   69	   3	  
27	   55	   M	   20,45	   41	   -­‐	   11,5	   sim	   sim	   não	   72	   1	  
28	   57	   M	   16,33	   44	   -­‐	   21	   sim	   não	   não	   71	   2	  
29	   58	   F	   22,81	   45	   49	   21	   nega	   não	   não	   72	   2	  

















T-­‐SCORE	   Z-­‐SCORE	   DMO	  
COLO	  
FEMUR	  







1	   1,118	   0,6	   1,2	   0,991	   1,3	   1,9	   1,058	   1	   1,3	  
2	   1,047	   -­‐0,4	   0,4	   1,084	   1,1	   1,4	   1,136	   0,7	   0,8	  
3	   1,045	   -­‐0,4	   0,1	   0,889	   -­‐0,3	   0,6	   1,105	   0,5	   0,9	  
4	   1,185	   0,9	   1,4	   0,929	   0	   0,9	   1,01	   -­‐0,2	   0,2	  
5	   	   	   	   0,838	   -­‐0,1	   1,2	   0,889	   -­‐0,4	   -­‐0,4	  
6	   0,958	   -­‐0,5	   -­‐0,8	   0,849	   0	   0,1	   0,965	   0,2	   0,2	  
7	   1,081	   0,3	   0,4	   0,865	   0,1	   0,1	   0,918	   -­‐0,2	   -­‐0,2	  
8	   1,108	   0,6	   1	   0,85	   -­‐0,4	   0	   1,022	   -­‐0,4	   -­‐0,1	  
9	   1,259	   1,5	   2,2	   1,141	   1,6	   2,6	   1,172	   0,9	   1,4	  
10	   0,939	   -­‐0,7	   -­‐0,7	   0,833	   -­‐0,1	   0,2	   0,861	   -­‐0,7	   -­‐0,5	  
11	   0,944	   -­‐1,3	   -­‐1,1	   0,923	   -­‐0,1	   0,6	   0,954	   -­‐0,5	   -­‐0,3	  
12	   0,742	   -­‐2,8	   -­‐2,8	   0,573	   -­‐2,5	   -­‐2,4	   0,692	   -­‐2,1	   -­‐2	  
13	   	   	   0,1	   0,663	   -­‐1,7	   -­‐0,7	   0,751	   -­‐1,6	   -­‐1	  
14	   0,863	   -­‐2,1	   -­‐1,5	   0,663	   -­‐2	   -­‐1	   0,825	   -­‐1,4	   -­‐1	  
15	   	   	   0,2	   0,658	   -­‐1,7	   -­‐0,6	   0,723	   -­‐1,8	   -­‐1	  
16	   0,831	   -­‐2,4	   -­‐2	   0,753	   -­‐1,3	   -­‐0,5	   0,776	   -­‐1,7	   -­‐1,7	  
17	   0,884	   -­‐1,5	   -­‐0,8	   0,631	   -­‐2	   -­‐1,3	   0,712	   -­‐1,9	   -­‐1,4	  
18	   0,774	   -­‐2,9	   -­‐2,7	   0,757	   -­‐1,3	   -­‐0,7	   0,841	   -­‐1,3	   -­‐1	  
19	   0,75	   -­‐3,1	   -­‐2,9	   0,73	   -­‐1,5	   -­‐0,9	   0,824	   -­‐1,4	   -­‐1,2	  
20	   0,732	   -­‐3,3	   -­‐3,1	   0,69	   -­‐1,8	   -­‐1,2	   0,803	   -­‐1,5	   -­‐1,3	  
21	   0,544	   -­‐4,6	   -­‐3,4	   0,689	   -­‐1,8	   -­‐0,7	   0,689	   -­‐2,1	   -­‐1,3	  
22	   0,75	   -­‐2,7	   -­‐0,3	   0,656	   -­‐1,7	   0,4	   0,688	   -­‐2,1	   -­‐0,3	  
23	   0,72	   -­‐3,4	   -­‐3,4	   0,784	   -­‐1,1	   -­‐0,9	   0,778	   -­‐1,7	   -­‐1,6	  
24	   1	   0,6	   0,9	   0,871	   -­‐0,4	   0,3	   0,841	   -­‐1,3	   -­‐1	  
25	   0,93	   -­‐1,5	   -­‐1	   0,811	   -­‐0,9	   0	   0,837	   -­‐1,3	   -­‐0,9	  
26	   0,812	   -­‐2,1	   -­‐1,4	   0,785	   -­‐0,6	   0,2	   0,801	   -­‐1,2	   -­‐0,7	  
27	   0,68	   -­‐3,7	   -­‐3,2	   0,551	   -­‐2,8	   -­‐1,9	   0,646	   -­‐2,6	   -­‐2,2	  
28	   	   	   	   0,581	   -­‐2,6	   -­‐1,7	   0,536	   -­‐3,3	   -­‐2,9	  
29	   0,79	   -­‐1,1	   -­‐1,1	   0,582	   -­‐2,4	   -­‐1,2	   0,64	   -­‐2,5	   -­‐1,6	  









Anexo 1 - Scale of Assessment and Rating of Ataxia (SARA) 
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